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 A asma é uma doença crônica respiratória que atinge quase 20% da população de todas 
as idades, acarretando modificações na qualidade de vida dos indivíduos afetados, de seus 
familiares e também na economia (familiar e da saúde pública). Avaliações quantitativas por 
tomografia computadorizada (TC) do tórax têm sido desenvolvidas e estudadas para auxiliar o 
diagnóstico e monitoramento de tratamento, assim como tem reduzido a quantidade de 
procedimentos invasivos, como biópsias pulmonares.  
 Tem-se associado a gravidade do quadro de asma com o remodelamento aéreo e o 
aumento da espessura da parede brônquica, sendo que este pode ser avaliado pelas técnicas 
quantitativas de análise de TC do tórax. 
 Foram analisados dados de espirometria, TC de tórax e teste de controle de asma de 
pacientes com asma grave de difícil controle (AGDC) e de controles sem doença pulmonar para 
analisar relações entre esses parâmetros e os dados obtidos por TC pulmonar quantitativa.  
 Neste estudo, o espessamento parietal das vias aéreas foi identificado por TC 
quantitativa em pacientes com AGDC, entretanto sem correlação estatística com o controle 
clínico (ACT) e com o volume expiratório forçado em um segundo (VEF1) nos pacientes 
estudados.  
 
Palavras-chave: Asma grave. Asma grave refratária. Asma grave de difícil controle. 
Tomografia computadorizada. Análise quantitativa por tomografia computadorizada. VEF1. 


















 Asthma is a common chronic respiratory disease, affecting almost 20% of the 
population of all ages. This disease causes damages for the patients, family and public health. 
Quantitative measurements by computed tomography (CT) have been performed to help 
diagnosis, monitoring of treatment and have been reduced the number of invasive procedures, 
such as lung biopsies. 
 A grown body of literature have associated the severity of asthma with air remodeling 
and increased bronchial wall thickness, which can be assessed by quantitative CT thorax 
analysis. 
 Clinical data, asthma control test, spirometry and chest CT data from patients with 
severe difficult-to-control asthma (SDCA) and controls without pulmonary disease were 
analyzed searching for relationships between these parameters and the data obtained by 
pulmonary CT quantitative. 
 In the present study, parietal thickening of the airways was identified by quantitative 
CT in patients with SDCA, however, with no statistical correlation with clinical control (ACT) 
and forced expiratory volume in one second (FEV1) in the patients studied. 
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 As doenças pulmonares que acometem as vias aéreas são muito prevalentes na 
população mundial, sendo foco de estudos pela sua relevância nas áreas social, econômica e da 
saúde.  
 Asma é uma doença heterogênea, caracterizada por inflamação crônica das vias aéreas, 
com limitação variável e reversível ao fluxo de ar pelas vias aéreas e hiper-reatividade 
brônquica (STIRBULOV et al., 2006). Os sintomas típicos são sibilos, dispneia, sensação de 
opressão torácica e tosse, variando ao longo do tempo, assim como a limitação à expiração. Tal 
variação se dá devido a fatores desencadeantes, como atividade física, exposição a alérgenos, 
mudanças no clima e infecções virais respiratórias. A asma é uma doença crônica respiratória 
que atinge quase 20% da população, abrangendo adultos e crianças, podendo apresentar longos 
períodos assintomáticos e de exacerbação, que podem oferecer risco de vida (“Global Strategy 
for Asthma Management and Prevention”, 2019). Estima-se que no mundo sejam 300 milhões 
de indivíduos com asma e no Brasil cerca de 20 milhões (SOLÉ et al., 2007). A asma é 
responsável por perda social, causando faltas no trabalho e nos estudos, com redução da 
qualidade de vida dos pacientes e de seus parentes próximos (AMPON et al., 2005). No ano de 
2015, a asma foi motivo de 113.481 internamentos no Brasil (http://www.datasus.gov.br). 
 Até 10% dos asmáticos têm a forma grave da doença, sendo responsáveis por cerca de 
50% do gasto total dos recursos destinados a esta doença, com maior uso de serviços de 
urgência e hospitalizações. Em uma família com baixa renda, o custo de um indivíduo com 
asma grave chega a 25% da renda familiar, sendo que a recomendação da Organização Mundial 
de Saúde é de que esse valor não ultrapasse 5% (FRANCO et al., 2009). 
 Cerca de 3,6% dos asmáticos graves (HEKKING et al., 2014) apresenta difícil controle 
dos sintomas, caracterizando a forma ainda mais grave da doença e necessitando com maior 
frequência altas doses de medicações e uso de imunobiológicos para o tratamento. Segundo a 
European Respiratory Society/American Thoracic Society (ERS/ATS), asma grave refratária é 
definida como aquela que permanece sintomática e com exacerbações, mesmo após a remoção 
de fatores desencadeantes, com utilização de altas doses de corticoesteroides inalatórios 
isolados ou em associação a outras classes terapêuticas (ISRAEL; REDDEL, 2017). A tabela 1 
mostra a classificação de doses dos corticoesteroides inalatórios. 
 A gravidade da asma está relacionada à dose necessária de medicamentos para se obter 
controle, sendo uma característica intrínseca da doença, devendo esta classificação ser realizada 
após a exclusão de causas de descontrole, como comorbidades e uso incorreto de medicação 
(COCKCROFT, 2010).  
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 Novos exames e técnicas, como a análise quantitativa dos pulmões por tomografia 
computadorizada (TC) do tórax, vem sendo desenvolvidos e estudados para auxiliar o 
diagnóstico, tratamento e seguimento dos pacientes com doenças pulmonares, visando melhorar 
a qualidade de vida e o prognóstico. 
 As doenças pulmonares podem ser analisadas pela TC por método qualitativo e 
quantitativo. A análise qualitativa é realizada pelo médico radiologista experiente, que avalia 
as alterações do exame, classifica-as e compara com eventuais estudos anteriores disponíveis, 
objetivando diagnóstico, acompanhamento, avaliação da evolução da doença e resposta ao 
tratamento. A análise quantitativa por tomografia é realizada por software específico, podendo 
ser baseada na mensuração da densidade, textura, volume, perfusão, ventilação e mecânica do 
tecido pulmonar. Pode ser realizada a geometria da via aérea para determinar espessamento de 
suas paredes e aumento do lúmen da via aérea (NEWELL; SIEREN; HOFFMAN, 2013), 
transformando a análise em números para comparação.  
 
HIPÓTESE E IMPORTÂNCIA DO ESTUDO 
 
 Uma das hipóteses testadas é que pacientes com asma grave de difícil controle (AGDC) 
tenham alterações de dados de TC quantitativa (TCQ) do tórax, especialmente da espessura de 
vias aéreas em comparação com controles sem doença pulmonar, visto que os estudos apontam 
para o fato de que os asmáticos apresentam espessura aumentada da parede brônquica. Outra 
hipótese a ser estudada é que o espessamento da parede da via aérea medido com TCQ desses 
asmáticos estaria relacionado com a redução do volume expiratório forçado no primeiro 
segundo (VEF1) e com a baixa pontuação no teste de controle de asma (ACT). 
 A análise quantitativa por TC do tórax vem ganhando espaço no estudo das doenças 
pulmonares difusas por permitir o controle evolutivo por imagem e reduzir procedimentos 




 Analisar nível de controle da asma pelo ACT e de VEF1 com os de TCQ do tórax 
(espessamento parietal médio e área do lúmen) de pacientes com AGDC em acompanhamento 
nos ambulatórios da Pneumologia do Hospital de Clínicas da Universidade Federal do Paraná 





CASUÍSTICA E MÉTODOS 
 
 Foi realizado um estudo transversal, caso-controle de 19 indivíduos com diagnóstico de 
AGDC, em acompanhamento regular por seis ou mais meses em ambulatórios da Pneumologia 
do HC-UFPR e que apresentavam espirometria e TC, ambas realizadas com intervalo de, pelo 
menos, oito semanas de uma exacerbação aguda de asma. 
 Foram incluídos indivíduos adultos com diagnóstico de AGDC, segundo critérios da 
ERS/ATS (CHUNG et al., 2014). Foram excluídos pacientes tabagistas ativos e ex-tabagistas, 
assim como aqueles com diagnósticos de outras doenças respiratórias associadas à asma e 
prontuários com dados incompletos.  
 O grupo controle foi composto por 19 indivíduos pareados por idade e gênero, sem 
histórico de doença respiratória atual ou prévia, tabagismo ou cirurgias pulmonares. Além disso 
possuiam exames de espirometria e TC de tórax com resultados normais. 
 
REVISÃO DA LITERATURA 
 
 O diagnóstico da asma é fundamentado pelos sintomas característicos e confirmado pela 
demonstração de limitação variável ao fluxo de ar. As provas de função pulmonar avaliam a 
gravidade da limitação ao fluxo aéreo, sua reversibilidade e variabilidade, confirmando o 
diagnóstico. O termo reversibilidade é utilizado para demonstrar a rápida melhora no VEF1 ou 
no pico de fluxo expiratório (PFE) após a inalação de um agente beta2-agonista de ação rápida 
(STIRBULOV et al., 2006).  
 A espirometria é o método de escolha na determinação da limitação ao fluxo de ar e 
diagnóstico da asma. Os parâmetros que indicam asma são: obstrução das vias aéreas com 
redução do VEF1 abaixo de 80% do previsto e de sua relação com a capacidade vital forçada 
para menos de 75% em adultos e 86% em crianças; obstrução ao fluxo aéreo que melhora ou 
desaparece com o uso de broncodilatador (aumento do VEF1 de 7% em relação ao valor 
previsto e de 200 mL em valor absoluto após o uso de broncodilatador) e aumentos no VEF1 
superiores a 20% e excedendo 250 mL de modo espontâneo no decorrer do tempo ou após 
medicação controladora (STIRBULOV et al., 2006). 
 Existem poucas informações sobre o controle da asma, a gravidade da doença e os 
recursos médicos utilizados por asmáticos brasileiros. Em um dos estudos, mostrou-se que o 
custo direto da asma (utilização de serviços de saúde e medicações) foi o dobro entre pacientes 
com asma não controlada que entre aqueles sob controle, sendo a falta de controle da asma o 
maior componente relacionado à utilização dos serviços de saúde. O custo da asma aumenta 
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com a gravidade da doença, sendo o custo indireto (número de dias perdidos de escola e 
trabalho) superior no grupo com asma não controlada (SANTOS et al., 2007). 
 O controle da asma é quantificado pela intensidade com que as manifestações estão 
suprimidas pelo tratamento e a gravidade se refere à quantidade de medicamento necessária 
para atingir o controle, sendo uma característica intrínseca da doença, definida pela intensidade 
do tratamento requerido, enquanto o controle é variável em dias ou semanas (COCKCROFT, 
2010). 
 A classificação da gravidade da asma deve ser feita após a exclusão de fatores 
desencadeantes (comorbidades não tratadas, uso incorreto do dispositivo inalatório e não 
adesão ao tratamento). Asma leve é aquela que, para ser bem controlada, necessita de baixa 
intensidade de tratamento; asma moderada é aquela que necessita de intensidade intermediária; 
asma grave, de alta intensidade de tratamento (SBPT, 2012). 
 A Global Initiative for Asthma (GINA) fornece um fluxograma de estratificação para 
tratamento da asma (figura 1).  De acordo com a definição da GINA, a asma não controlada 
tem sintomas frequentes e exacerbações. A asma de difícil tratamento é caracterizada pela asma 
não controlada apesar das etapas 4 e 5 de tratamento ou que requer este tratamento para se 
manter controlada e reduzindo o risco de exaberbações. O GINA ressalta que este não é um 
“paciente difícil”. Em muitos casos a asma de difícil tratamento é devido a fatores modificáveis 
como técnica inadequada de uso dos dispositivos de inalação, baixa aderência ao tratamento, 
tabagismo, comorbidades ou diagnóstico incorreto (“Global Strategy for Asthma Management 
and Prevention”, 2019). 
 A European Respiratory Society/American Thoracic Society (ERS/ATS) define como 
asma grave refratária aquela que permanece sintomática e com exacerbações mesmo com altas 
doses de corticoesteroides inalatórios e uma ou mais classes terapêuticas, após a remoção de 
fatores desencadeantes (ISRAEL; REDDEL, 2017). 
 Asma leve é bem controlada com as etapas 1 e 2 de tratamento da GINA 2019. Asma 
moderada é controlada com a etapa 3 de tratamento. A asma grame requer as etapas 4 e 5 de 
tratamento ou a asma que permanece sem controle mesmo com o tratamento. 
 O VEF1 da espirometria é reprodutível, sendo a medida isolada mais acurada para 
estabelecer a gravidade da limitação ao fluxo aéreo e a resposta imediata ao uso de 
broncodilatador (BISGAARD; BONNELYKKE, 2010). 
 O ACT (anexo 1) é um questionário pode ser autoaplicável e possui cinco itens que 
dizem respeito aos sintomas, uso de medicação de alívio e efeito da asma nas atividades diárias 
sem a necessidade de medidas de função pulmonar. Esse instrumento é reprodutível, válido, 
com consistência interna e responsivo às mudanças clínicas (PETRONI et al., 2010). O ACT é 
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responsivo às intervenções terapêuticas, sendo útil para monitorar o controle da asma ao longo 
do tempo porque gera uma pontuação que pode ser comparada com outros dados (SBPT, 2012). 
A pontuação do ACT vai de 5 a 25 (maior é melhor). Pontuações entre 20-25 são classificadas 
como asma bem controlada, 16-19 como não bem controlada e 5-15 como asma mal controlada. 
A diferença mínima clínicamente significativa é de 3 pontos (“Global Strategy for Asthma 
Management and Prevention”, 2019). 
 Técnicas quantitativas por TC de tórax vêm sendo desenvolvidas nos últimos 30 anos 
para determinar a gravidade das doenças pulmonares difusas, sua evolução ao longo do tempo 
e relação com gravidade clínica da doença. As técnicas quantitativas estão melhor descritas na 
avaliação da doença pulmonar obstrutiva crônica (DPOC), mas têm ganhado importância na 
avaliação de outras doenças pulmonares (LYNCH, 2013). A análise quantitativa por TC pode 
ser usada em estudos longitudinais para determinar progressão do enfisema (LYNCH; 
NEWELL, 2009) e de outras doenças pulmonares.  
 A TC do tórax pode auxiliar no diagnóstico de doenças pulmonares e para excluir 
diagnósticos diferenciais, como na asma, para afastar aspergilose broncopulmonar alérgica, 
bronquiolite obliterante e síndrome de Churg-Strauss. Na asma, a TC pode apresentar  
espessamento parietal brônquico, bronquiectasia, impactação de muco, redução da atenuação 
pulmonar e aprisionamento aéreo (GRENIER, P A; FETITA; BRILLET, 2016). Para a análise 
de doenças pulmonares como asma, enfisema pulmonar e doenças pulmonares intersticiais, a 
TC tem demonstrado correlação com a análise anatomopatológica, apresentando extenso e 
crescente uso no diagnóstico e seguimento desses pacientes. Esse exame tem também refletido 
na pratica clínica, reduzindo significativamente a necessidade de biópsias pulmonares 
(BARTHOLMAI et al., 2013) e, consequentemente procedimentos invasivos e a morbidade por 
eles causada.  
 Gupta et al. analisaram quantitativamente TC de tórax de pacientes com asma grave, 
concluindo que o remodelamento das vias aéreas proximais ocorre nestes pacientes e está 
associada a pior função pulmonar e inflamação neutrofílica da via aérea (GUPTA et al., 2010). 
 A análise quantitativa por TC pode ser utilizada na prática clínica, auxiliando na 
identificação do diagnóstico mais provável, na estratificação do prognóstico e na determinação 
da progressão da doença ou na resposta a terapia (BARTHOLMAI et al., 2013). 
 Dentre as alterações histológicas da asma estão o espessamento parietal das vias aéreas 
devido a infiltração de células inflamatórias e alterações estruturais do epitélio e da camada 
submucosa (BATEMAN et al., 2008) (BRAMAN, 2006). A inflamação das vias aéreas é 
consistente com a asma, mas ainda não existe uma relação clara entre a gravidade clínica da 
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asma e a inflamação, pois mesmo pacientes com doença leve apresentam inflamação e 
remodelamento de vias aéreas (KRAFT; BARNES, 2006) (CUKIC et al., 2012).  
 Brillet et al. estudaram pacientes com asma grave, mostrando alterações morfológicas 
das vias aéreas como estreitamento luminal (relacionado a obstrução ao fluxo aéreo), 
espessamento parietal e estenose brônquica focal (BRILLET et al., 2015). GUPTA, et al 
mostraram que a análise por duas e três dimensões (2D e 3D) do volume da área e do 
estreitamento luminal deve ser considerada em pacientes com asma grave. 
 Na asma existe correlação entre espessamento de brônquios subsegmentares e controle 
clínico da asma já apontado por Brillet em 2016, que correlaciona o espessamento parietal como 
provável consequência do remodelamento de vias aéreas e modificações estruturais na asma 
crônica mal controlada (GRENIER, PHILIPPE A; FETITA; BRILLET, 2016). 
 
MATERIAL E MÉTODOS 
 
 Foi realizado estudo transversal, com grupo controle de 19 pacientes com diagnóstico 
de AGDC. Os critérios de inclusão para o grupo AGDC são: pacientes em acompanhamento 
regular no serviço de pneumologia do HC-UFPR por pelo menos seis meses, ter 18 anos ou 
mais, estar em uso de corticóide inalatório (budesonida) em dose alta, ter exame de TC de tórax 
já realizado no HC-UFPR dentro das especificações técnicas exigidas pelo software, abaixo 
descritas para pós-processamento, concordar com a pesquisa e assinar termo de consentimento 
livre e esclarecido (TCLE). Como critérios de exclusão do grupo asma, foram estabelecidos: 
pacientes com exames de TC de tórax realizados anteriormente ao ano de 2013 (exames com 
espessura de corte fora da especificação técnica do software); exames de TC de tórax que 
estejam com qualidade técnica duvidosa ou inadequada, que possam prejudicar a análise, como 
inspiração inadequada, artefatos de movimento, de endurecimento do feixe e eventuais outros 
problemas técnicos. Por ser uma amostragem de conveniência, não foram realizados cálculos 
amostrais. 
 O software necessita de cortes com espessura padrão de até 1,75 mm, sem artefatos de 
movimento, com inclusão de todas as porções pulmonares, com volume utilizando filtro para 
partes moles. 
 Os dados foram coletados dos prontuários entre fevereiro e dezembro de 2017, de 34 
pacientes diagnosticados com AGDC (2,9% de todos os pacientes acompanhados no 
ambulatório). Destes, 15 foram excluídos devido a dados incompletos, histórico de tabagismo 
e outras doenças pulmonares associadas a asma. 
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 Os pacientes do grupo controle seguiram os mesmos critérios de inclusão (exceto pelo 
uso de corticóide inalatório e do diagnóstico de AGDC) e de exclusão acima descritos, sendo 
selecionados conforme a execução de exames de espirometria no setor responsável. Foi 
verificado se os controles tinham exames de TC de tórax nas especificações técnicas e se sim, 
selecionados. Algumas das características dos grupos asma e controle estão descritas na tabela 
2. 
 Os participantes do grupo controle também assinaram o TCLE (anexo 2) para a 
participação da pesquisa. Dados clínicos, laboratoriais e de VEF1 foram obtidos dos prontuários 
dos pacientes; dados tomográficos foram extraídos dos exames de TC do tórax arquivados no 
PACS (picture archiving and communication system) do serviço de radiologia. 
 Os dados de controle da asma foram representados pelo questionário ACT (YILMAZ et 
al., 2006), validado para o português (PETRONI et al., 2010), respondido pelo paciente fora 
do período de exacerbação (pelo menos quatro semanas de intervalo), sendo considerado menor 
que 20 pontos o não controle da asma.  
 A espirometria com prova broncodilatadora foi realizada pelos critérios ATS/ERS  
(American Thoracic Society / European Respiratory Society) 2005, valores previstos Pereira 
2008 – Brazil, no equipamento Collins – Gold Standard Modular Pulmonary Function Testing 
System.  
 Os exames de TC foram realizados sem o uso de broncodilator ou de meio de contraste 
endovenoso, exceto por um paciente do grupo asma, sendo que o uso de contraste não interferiu 
no processamento das imagens para análise quantitativa.  
 Foram utilizadas imagens de TC do tórax, com aquisições volumétricas, em inspiração 
plena, com técnica padronizada. O aparelho de TC foi o Aquilion de 64 canais fabricado por 
Toshiba Medical Systems, Japão. A técnica utilizada foi de diferença de potencial de 120 kVp, 
com mAs efetivo de 182, slice colimation de 32 mm (0,5 mm x 64 cortes), slice increment com 
pitch factor de 0,828. Técnicas de reconstrução de alta resolução foram implementadas para 
obter cortes finos (1 mm) e contíguos com a finalidade de obter voxels de quase-isotropia. As 
imagens foram reconstruídas usando algoritmos de reconstrução. Os exames foram avaliados 
quanto à presença de artefatos de movimento, à inclusão de todas as porções pulmonares, 
quanto a alterações pulmonares, pleurais e mediastinais, bem como as medidas subjetivas de 
adequação de inspiração. Scanners foram calibrados em uma base semanal para manter a 
consistência interna, enquanto as varreduras mensais foram coletadas em um simulador padrão 
para controlar e verificar a consistência das medições de atenuação da TC. 
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 Os arquivos de TC de tórax foram encaminhados à clínica Diagnóstico Avançado por 
Imagem (DAPI) para serem pós-processadas pelo software AW Server da General Eletric (GE), 
Estados Unidos da América.  
 Iniciando-se o pós-processamento dos exames de TC no software, o primeiro passo é a 
segmentação automática das vias aéreas. Depois, é escolhido um brônquio (preferencialmente 
do lobo superior direito, para minimizar eventuais artefatos de movimento cardíaco, assim 
como realizado em pesquisas já publicadas (BRILLET et al., 2013) (Figura 2). Escolhido o 
brônquio, o aparelho seleciona apenas a imagem deste brônquio para análise, fazendo uma 
reconstrução para retificação do mesmo (Figura 3). A partir deste ponto, é possível escolher os 
parâmetros a serem analisados, como espessura parietal média, área do lúmen, diâmetro do 
lúmen, quociente da área parietal e área parietal (Figuras 4 e 5). Por fim, cada um dos brônquios 
de primeira, segunda, terceira, quarta e quinta gerações são analisados para cada parâmetro. 
Foram escaneados os brônquios até a quinta geração em 15 pacientes do grupo asma e 10 do 
grupo controle. As TCs apresentavam cortes em expiração, mas fora dos parâmetros de 
espessura e filtros requeridos pelo software, impedindo seu uso para análise quantitativa no 
trabalho. 
 O projeto foi submetido e aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do HC-UFPR 
(CAAE: 57790016.3.0000.0096 – Anexo 3). 
 Os dados obtidos foram computados em tabelas de Excel e analisados, buscando 
relações entre os dados de espirometria (VEF1) com os de análise quantitativa e correlação das 
informações com a literatura atual.   
 A comparação das variaveis quantitativas entre os grupos foram obtidas com teste T de 
Student para amostras independentes. Para variáveis categóricas, as comparações foram obtidas 
utilizando teste exato de Fisher. A normalidade das variáveis quantitativas foram avaliadas com 
teste de Kolmogorov-Smirnov. Os dados de variáveis sem distribuição normal tiveram 
transformação logarítmica. Valores de p menores do que 0,05 indicaram significância 
estatística. Os dados foram analisados utilizando STADA/SE, v.14.1 (StataCorpLP, USA). Os 
dados obtidos estão expostos nas tabelas 3 e 4. 
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  A população do estudo foi constituída apenas de pacientes adultos com asma grave de 
difícil controle, não fumantes e com longo tempo de doença (superior a dez anos). Apenas um 
indivíduo do grupo AGDC teve início da doença após os 40 anos de idade, sendo os demais 
com início na infância. Do grupo AGDC, 27,8% apresentaram controle da doença conforme os 
critérios do questionário ACT e 72,2% o não controle. 
  Houve correlação entre o VEF1 e o espessamento parietal brônquico em brônquios de 
quinta geração. 
 Os resultados obtidos com a pesquisa, em parte, surpreenderam os pesquisadores. Neste 
estudo não é observada correlação entre as medidas de espessura de paredes de vias aéreas e a 
VEF1, como a obtida previamente por Carr et al.(AYSOLA et al., 2008) em 1998. Todavia, 
estes autores  utilizaram os valores corrigidos pela área de superfície corpórea. Provavelmente 
a discrepância entre os resultados deste estudo e o do referido autor pode ser devido à 
homogeneidade de nossa amostra (apenas asmáticos graves de difícil controle e não fumantes) 
e a heterogeneidade da amostra daquele estudo. 
 Uma das explicações de não haver correlação entre a espessura da parede de vias aéreas 
e o VEF1 deve-se ao fato de o VEF1 não ser um bom marcador isolado de gravidade em 
populações de pacientes com AGDC. Por existir muita discrepância clínico-funcional nessa 
população, dados clínicos de sintomas e frequência de exacerbações são mais úteis na avaliação 
desse grupo específico de asmáticos.  
 Isso se confirma quando observamos estudos com os novos medicamentos 
imunobiológicos para asma grave, cujos desfechos têm sido reduções da frequência de 
exacerbações e de dose de corticóide sistêmico, assim como melhor qualidade de vida. A 
medida da VEF1 poucas vezes se altera, mesmo com a melhora dos demais desfechos 
(MANKA; WECHSLER, 2018). 
 Não foi encontrada correlação entre o ACT e a espessura de parede das vias aéreas (p = 
0,31), provavelmente pois as alterações fisiopatológicas que explicam o aumento da espessura 
da parede das vias aéreas acontecem com a evolução do processo inflamatório e sua expressão 
clínica não foi identificada com o ACT. Talvez um estudo utilizando outra ferramenta de 
medida do controle da asma necessite ser feito para que essa correlação, caso exista, seja 
comprovada.  
 Apesar de a nossa amostra de pacientes com AGDC ser pequena, percebemos muitas 
semelhanças com coortes já estudadas previamente (tabela 5). Todavia nos parece que nossos 
pacientes têm função pulmonar mais comprometida e maior indicação de uso de 
42 
 
imunobiológicos (9 pacientes em uso de Omalizumabe, totalizando 47,4% da amostra com a 
doença).  
 A coorte U BIOPRED (GAGA; BRAND; THOMSON, 2015) envolveu 311 asmáticos 
graves, com predomínio do sexo feminino (66%) e faixa etária semelhante (51 anos), de 11 
países europeus e 16 centros, sendo que 47 eram ex-fumantes. Porém o VEF1 médio (67%) foi 
maior do que o encontrado em nossa população. 
 Na coorte norte americana TENOR II (CHIPPS et al., 2018), num acompanhamento por 
dez anos envolvendo 59 centros, foram estudados 341 asmáticos graves de difícil controle, dos 
quais 65% eram mulheres, 24% tabagistas regulares e com VEF1 médio de 73% do previsto. 
Apenas 11% usavam Omalizumabe e 11% corticoide sistêmico de forma contínua.  
 A principal limitação do nosso estudo é a amostra pequena, de um único centro de 
pesquisa, visto que são pacientes selecionados que constituem a parcela mais grave dos 
indivíduos com asma do HC-UFPR. Para estudos futuros, pode-se avaliar a ampliação da 




 A análise por TCQ tem a capacidade de demonstrar e avaliar o espessamento parietal 
das vias aéreas, podendo ser utilizada para quantificar o remodelamento dessas. Neste estudo 
não foi identificada correlação do espessamento parietal brônquico dos individuos com AGDC 
com o controle clínico ou o VEF1. Apesar de pequena a amostra, os critérios de exclusão rígidos 
reduzem possíveis fatores confusionais, tornando a amostra homogênea, diferente dos estudos 
já publicados sobre o assunto. Novas pesquisas com populações maiores são necessarias para 
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Anexo 1. ACT - Teste de controle da asma - O escore do questionário varia entre 5 e 25 
pontos, corresponde a soma dos valores de cada questão. Cada resposta marcada varia 
entre 1 e 5 pontos, recebe maior pontuação quem indica maior controle da asma. 
 
1. Durante as últimas 4 semanas, com que frequência sua asma impediu você de fazer coisas 
no trabalho, na escola ou em casa? 
□ O tempo todo 
□ Quase o tempo todo 
□Algumas vezes 
□De vez em quando 
□Nunca 
2. Durante as últimas 4 semanas, com que frequência você teve falta de ar? 
□ Mais de uma vez por dia 
□ Uma vez por dia 
□3 a 6 vezes por semana 
□ Uma ou duas vezes por semana 
□Nunca 
3. Durante as últimas 4 semanas, com que frequência seus sintomas de asma (tosse, falta de ar, 
chiado, aperto ou dor no peito) acordaram você durante a noite ou de manhã mais cedo do que 
de costume? 
□ 4 ou mais noites por semana 
□ 2 ou 3 noites por semana 
□ Uma vez por semana 
□ Uma ou duas vezes 
□ Nunca 
4. Durante as últimas 4 semanas, com que frequência você usou sua medicação de alívio como 
o inalador ou seu nebulizador (como por exemplo: Salbutamol ou Fenoterol)? 
□ 3 ou mais vezes por dia 
□ 1 ou 2 vezes por dia 
□ 2 ou 3 vezes por semana 
□ Uma vez por semana ou menos 
□ Nunca 
5. Como você avaliaria o controle da sua asma durante as últimas 4 semanas? 
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□ Não controlada 
□ Mal controlada 
□ Um pouco controlada 
□ Bem controlada 
























































































Figura 5. Segmentação realizada pelo software, com a seleção brôquica e os valores das 























Tabela 1. Classificação de doses diárias totais (em mcg) dos diferentes corticoesteroides 
inalatórios para adultos e adolescentes com 12 ou mais anos, de acordo com GINA. 
 
Dose baixa, média e alta de corticoesteroides inalados 
Adultos e adolescentes com 12 ou mais anos 
Corticoesteroide inalatório Dose diária total (mcg) 
Dipropionato de beclometasona 
(CFC) 
200-500 >500-1000 >1000 
Dipropionato de beclometasona 
(HFA) 
100-200 >200-400 >400 
Budesonida* (IPO) 200-400 >400-800 >800 
Ciclesonida (HFA) 80-160 >160-320 >320 
Propionato de Fluticasona (IPO) 100 --- 200 
Propionato de fluticasona (IPO ou 
HFA) 
100-250 >220-440 >440 
Furoato de mometasona 110-220 >220-440 >440 
Acetonida de triancinolona 400-1000 >1000-2000 >2000 
* Foi o corticoesteroide inalatório utilizado pelos pacientes do estudo. 
 
Tabela 2. Grupos AGDC e controle, de acordo com sexo, idade e VEF1 médio relativo. 
 
 AGDC (n = 19) Controles (n = 19) Valor de p (Fisher 
ou T Student) 
Homens/Mulheres 4/15 3/16 1 
Idade média (anos) 47,8 (26-76) 48,1 (21-747) 0,966 









Tabela 3. Correlação da área do lúmen (AL) e espessura parietal média (EP) nos brônquios de 
terceira, quarta e quinta gerações. 
 






































































































































































Tabela 4. Correlação do ACT com área do lúmen (AL) e espessura parietal média (EP) nos 
brônquios de terceira, quarta e quinta gerações. 
 
Variáveis n Coeficiente de 
correlação de 
Pearson 
Valor de p 
ACT x AL – 3ª 
geração 
18 -0,11 0,660 
ACT x AL – 4ª 
geração 
18 -0,36 0,147 
ACT x AL – 5ª 
geração 
13 -0,38 0,201 
ACT x EP – 3ª 
geração 
18 -0,25 0,317 
ACT x EP – 4ª 
geração 
18 -0,23 0,365 
ACT x EP – 5ª 
geração 
14 -0,03 0,932 
 
Tabela 5. Comparação do estuda com coortes européia (U-BIOPRED) e americana (TENOR 
II). 
 
 Nosso estudo U-BRIOPRED TENOR II 
N DA AMOSTRA 19 311 341 
VEF1 médio (%) 58,1 67 72,7 
Em uso de 
omalizumab 
47,4% 17,4% 11,8% 
Tabagistas 0 6,6% 24,6% 
 
 
 
